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論文内容の要旨 
様々な疾患の原因や治療標的とも考えられている小胞体ストレス等を、その下流で誘導・活性化する転写因子 ATF4 や
CHOP 依存的に発現する TRB3 という遺伝子の誘導でモニターする細胞を作製し、漢方薬に使用される主要な生薬由来
の抽出液ライブラリーを用いて、ストレス誘導を引き起こすかスクリーニングしたところ、複数の陽性抽出液を見出
し、その中で特に強い活性を示したマメ科クララ（Sophora flavescens）の根（生薬名：クジン（苦参））抽出液より、
常法により活性成分 kurarinone を単離同定した。Kurarinone は小胞体膜に存在するキナーゼ PERK を活性化し、PERK-
ATF4 経路を活性化したが、他の主要な小胞体ストレス応答経路、IRE-1-XBP1、ATF6 の各経路の活性化は見出せなか








する成分 kurarinone をマメ科クララ（Sophora flavescens）より単離精製した。また、kurarinone が PERK-ATF4 経路の活
性化により、腫瘍特異的に増殖抑制作用を示すこと、また、Nrf2-HO1 経路の活性化により炎症性サイトカインなどの産
生誘導を抑制することで免疫抑制作用を示すことを明らかにした。 
 
公開発表会、主査・副査の面談で指摘・質問された内容、箇所を修正・追加した上で、最終審査会で発表し、新たに指
摘された部分についても速やかに修正することで、学位授与に値すると結論付け、２報目の採択を待ち、合格とした。 
